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【摘 要】 介绍了硒在生物体 中存在的化学形态
、

主要生理作用 以及硒化合物与某些疾病的

关系 ; 简要综述 了有机硒化合物的研究和应用成果
。
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硒元素是瑞典化学家 B e rz ial
n s于 18 17 年在研究

铅室泥组成时发现的
。

硒位于元素周期表第 vI A族
,

为准金属元素
,

地壳中丰度仅为 .0 05 协岁 g一 .0 09 林扩

g
,

属稀有分散元素
,

在某些沉积岩和硫化矿 中才有

富积
,

且常与 iB
、

C o 、

S n 等元素伴生
〔̀ 〕。 目前

,

硒主要

从电解铜厂的阳极泥及硫酸工业的废物 (硫黄燃烧

的烟道灰
、

铅室渣或洗塔尘 )中提取
。

无机形态 的硒

主要 以单质硒 ( se
。

)
,

硒的金属化合物 以及硒酸盐

(s e o
: )和亚硒酸盐 s(

e

《
一

)存在
。

由于硒的半导体性

质及吸收光的特性
,

在电子工业上主要用于制作整

流器
、

普通复印机和光电印刷机的感光器
、

光敏 电阻

和光电管
,

玻璃制造业中用于脱色和改变玻璃的颜

色及性能
。

人们对硒生理作用的认识最初是从其毒性开始

的
。

19 3 3年
,

R ob i s
on 证明美国中西部牛羊患的

“

盲 目

瞒姗病
”

和
“

碱毒症
”

是因为食用含硒高的植物引起

中毒所致
,

工业硒污染亦造成其产业工人 出现中毒

症状
,

因此在较长一段时间内
,

人们关注的是硒的生

理毒性
。

但是自20 世纪5 0年代以来
,

随着在动植物体

中一系列含硒酶和含硒化合物的相继发现
,

人们开

始对硒的营养作用关注
,

认识到硒是动物的必须微

量元素
。

1 动物体中主要的硒化合物

生物体中存在的有机形态的硒为负二价
,

可以

被氧化为
一 eS 一

eS
一 ,

与硫有相似的性质
。

现今发现的

硒化合物主要有
:

硒代半胧氨酸 ( H S--e C H
Z
C H N( H

Z

)

C o O H )
、

硒 甲基硒代半胧氨酸 ( C H 3 S e 一 C H
Z
C H ( N H Z )

C 0 0 H )
、

硒 代蛋氨酸 ( C H 3 S e 一 C H Z C H Z C H ( N H Z
)

C 0 0 H )
、

硒 甲基硒代蛋 氨酸 ( ( C H 3
)

ZS e 一C H Z C H Z C H

( N H Z

) C o 0 H )
、

硒代 胧 氨酸 ( S e 一 S e
( C H Z C H (N H

Z

)

C 0 0 H )
2

)
、

二 甲基 硒 ( C H 3一 S e 一C H 3 )
、

二 甲基 二硒

( C H 3一 S e 一 S e 一C H 3 )
、

三甲基硒 ( ( C H )
3 S e )等

。

其中硒

代蛋氨酸可取代蛋氨酸而发挥作用
,

而硒代半胧氨

酸只在蛋白质的特殊位点发挥其特殊作用
,

因此硒

代半胧氨酸 ( eS
c )被称为第二十一个氨基酸

。

蛋白质

组 成 中 含 硒 代 半 胧 氨 酸 的 被 称 为 硒 蛋 白

( S e l e n o p r o t e i n )
,

其它含硒的蛋 白质称为含硒蛋白

( S e l e n iu m 一 e o n t a i n i n g p r o t e i n )
。

B he
n e
等人 〔习〕用体内

、
e
组织定位法预 言哺乳动物体内有 2 0一30 种硒蛋

白质
。

而 B u kr t4] 等人用染色体内丰富和非丰富基因

的比率预言哺乳动物体内有超过 100 种硒蛋白
。

目前

已有 14 种硒蛋 白通过提纯和克隆得到明确描述囚
。

随着硒生物化学 的发展将会有更多 的硒蛋 白被发

现
,

与硒相关的生物化学过程将更为清楚
。

197 3年 R ot ur ck 发现了含硒的谷胧甘肤过氧化

物酶 ( sG H 一
xP )

,

并且明确了其生理作用
〔6 , 。 G S H一 xP

包含 四个硒原子
,

硒是该酶的活性 中心
。

G S H 一入是

一种包括过氧化氢和脂肪过氧化物在内的动物体内

多种过氧化物的分解酶
。

此酶以谷胧甘肤 ( G S H )作

底物
,

能使有害的 H
Z
O

Z

或 RO O H还原成 H
2
0

。

硒的主

要作用是催化还原型的谷耽甘肤为氧化型
,

使有毒

的过氧化物 ( R O O H )变成无毒的经化物 ( RO H )
,

阻

遏脂质过氧化的链式反应
。

叭
+ Ze s H

卫竺斗
G s s G + ZH

Z
o

R OO H

_ _ _ _ _

GS H es P x

+ Z G S H
月

.- 一一一 ) G S S G + R O H + H 2 0
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1 9 7 7年H e

rr m
n a〔 7〕发现硒蛋白P

。
·

硒蛋白P含 10个

硒代半胧氨酸
,

其中的硒 占了血浆总硒 的 60 %一

80 %
,

一般认为具有保护内皮细胞抗氧化损伤活性
,

是硒的贮运蛋白
,

但硒蛋 白P的功能 目前还不能肯

定
。

19 9 3年 V e
dn

e l a r记等 闭在大 鼠肌 肉中分离得到

了纯品硒蛋 白W
。

谷氨酸
、

甘氨酸
、

赖氨酸
、

亮氨酸
、

撷氨酸是硒蛋白W的主要氨基酸
,

硒以硒代半胧氨

酸存在
,

每摩尔蛋 白质中含硒 0 .9 2克
。

硒蛋白W对维

护肌肉的正常功能是必要的
,

在肾和其他组织中存

在
,

是防止组织硒蛋白缺乏的一种重要物质
。

但其功

能 目前也不能肯定
。

另外
,

对一些含硒酶的生理作用也有大量研究
,

目前虽还不完全清楚其结构与功能
,

但仍有一些了

解 t9]
。

2 硒与某些疾病的关系

19 73 年由于sG H一xP 及其生理作用的发现
,

硒被

确认为是生命的必需微量元素 (
e s s e n t i a l el e m e n t )

。

硒广泛分布于各器官和组织中
,

尤其在肝和肾中含

量最高
。

世界卫生组织 ( W H O )于 19 87 年出版的环境

健康有关硒的评价标准一书中指出
,

克山病
、

大骨节

病
、

癌症和心脏病与低硒有关
。

由于硒与硫属同族元

素
,

从软硬酸碱的角度看一 se H中的硒也具有软碱的

性质
,

在生物体内可与多种重金属反应
,

对多种重金

属的毒性具有拮抗作用
。

临床实验表明
,

硒至少在以

下几方面起作用 t10j
:

( l) 人体克山病
,

大骨节病和因

碘缺乏有关的地方病 ; ( 2) 各种癌症 ; ( 3) 心血管病 ;

( 4 )补体活化和流行性出血热 ; ( 5) 男性不孕和女性

妊娠性高血压 ; ( 6 )辐射损伤
、

机体修复和延缓衰老 ;

( 7 )免疫功能与爱滋病 ; ( 8) 重金属毒性与职业病
。

这

些作用主要通过硒酶和硒蛋白来实现
,

下面简要介

绍硒与一些疾病的关系
。

2
.

1 与肿瘤的关系

据世界卫生组织分析
,

发硒含量与肿瘤死亡率

成反向关系
,

低硒人群癌症发生率是高硒人群的 2 -

6倍 ;癌症患者的血硒水平明显低 于正常人
,

并且病

情越重血硒水平越低
。

同时
,

大量动物实验表明
,

在

水或饲料中加人硒化物
,

可有效抑制化学致癌剂的

致癌效应
,

降低小鼠或大鼠皮铁癌
、

肝癌
、

结肠癌和

乳腺癌的发生
。

对硒抗癌机制的研究已有大量的报道
,

例如
:

通

过 G S H一xP 的抗氧化活性和清除自由基防止过氧化

物和自由基对细胞
,

特别是 D N A的损伤
,

起保护作

用 ; 改变某些致癌物质 的代谢 ; 通过影响 。 A M P
、

P K C
,

M A P K水平阻断癌细胞分裂增殖信号的传递过

程而抑制癌细胞的生长等等
。

.2 2 与爱滋病的关系

爱滋病患者因为免疫低下会患各种疾病
,

研究

发现爱滋病患者血硒处于低水平
,

由于低硒和爱滋

病都可引起免疫低下
,

故推论低硒会导致爱滋病的

死亡率上升
〔川

。

营养水平的硒即具有提高机体免疫

功能的能力
,

硒可影响吞噬细胞的杀菌活力
,

增加免

疫球蛋 白的分泌
,

增加 白细胞吞噬和杀菌能力以及

脾脏细胞豁附的抗原提升能力
〔123

,

从而影响机体非

特异性免疫功能
。

补充适量的硒可使人体细胞毒性

( crr )细胞和自然杀伤 ( N K )细胞活性明显增加
〔13j

,

从

而影响细胞免疫功能
。

.2 3 与高血压的关系

大量研究表明
,

高血压患者血硒水平低于正常

人
,

硒对高血压有降低作用可能因为硒保护心肌细

胞膜免受过氧化物损害
,

维持细胞脂质的完整性
,

参

与细胞的代谢以及细胞辅酶 A和辅酶 Q的合成
。

对细

胞膜性系统有保护作用
。

.2 4 与克山病和大骨节病的关系

克山病是一种以心肌病变 为主的疾病 〔14j
,

大骨

节病是一种地方性慢性对称畸形的骨关节病
,

其病

因主要是由于营养性缺硒所致的红细胞免疫功能低

下所致
。

虽然这两种病的病因不同
,

但常处同一病

区
,

病区生态环境和病体中都缺硒
。

在我国
“

七
·

五
”

攻关项 目的研究中
,

通过在农 田土壤中补充亚硒酸

钠提高农作物硒含量
,

口服亚硒酸钠片
、

硒酵母和 日

常食用硒碘盐等方法对预防和治疗这两种疾病取得

良好效果 〔̀ 5〕。

.2 5 与重金属毒性的关系

硒能拮抗锡
、

铅
、

汞
、

锡
、

砷
、

铜等多种重金属的

毒性
。

在重金属中尤以汞的污染广泛和毒性剧烈
,

自

然界各种形态的汞都对生物体造成严重的危害
。

研

究发现硒对汞的毒性有显著的拮抗作用
,

汞和硒在

哺乳动物体内同时积累可达到很高的浓度而不引起

中毒反应 〔16j
,

硒和汞在生物体 内主要通过形态的变

化
,

形成与高分子量蛋白质结合的硒汞复合物
,

并最

终矿化成不为生物体代谢的硒化汞而解毒
〔’ 7〕

。

3 硒的毒性
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以上讨论 了硒对人体生理的诸多重要性
,

但硒

对人体同样是一毒性元素
,

硒的生理需要量与其中

毒量非常接近
,

对人类及对动物的安全度很低
。

人体

内正常硒水平约为 .0 2 1林扩 g
, ’

肾脏中可达 4 林岁g
,

肝

脏中为 .0 4一 .2 6林留 g
,

心脏 中为 .0 3一 1
.

8林留扩
8〕

,

超过

5协留 g则为有害
,

or 林留g以上就成为致癌元素〔 l9}
。

我

国推荐硒的摄人量成人每天 50 卜g
,

儿童和青少年每

天2 0一 5 0林 g
,

婴儿每天为 1 5林g
。

小孩每天摄人体内硒

过多会引起慢性中毒
,

出现晕倒
、

脱发
、

脱指甲
、

四肢

麻木及偏瘫等症状
。

动物实验证实过多的硒对动物

会造成非常大的危害
。

在 日本鹤鹑的食物中加人 6一

12 林g / g的硒
,

将会降低鹤鹑蛋的孵出率
,

并引起幼

鸟高达 50 %的畸形
〔洲

,

6林扩g 的硒使孵出率降低至

40 % (控制组为 80 % )
,

畸形率升至 38 % (控制组只有

2% )圈
。

在硒各种形态的化合物中
,

元素硒相对无

毒
,

硒化氢毒性最大
,

是带有毒性烟雾的挥发酸
,

溶

解性的亚硒酸盐有很高的毒性
,

硒酸盐也有较高的

毒性
。

硒 中毒的机理还不是很清楚
,

目前认为是硒替

换了脱氢酶 中琉基中的硫而妨碍 了细胞的氧化过

程
。

硒的急性中毒往往与工业污染有关
,

大多数急性

接触硒及其化合物者可产生诸如眼和其它沾膜刺

激
、

喷嚏
、

咳嗽
、

头昏
、

呼吸困难
、

皮炎
、

头痛
、

肺水肿
、

恶心
、

呼吸臭之类综合症
,

延长接触可致死
。

上述症

状往往与硒化氢 的刺激性和剧毒有关
。

人体长期摄

人或经肺吸入硒
,

可产生一系列包括抑郁
、

神经质
、

胃肠紊乱
、

头 昏
、

呼吸大蒜臭和出汗等综合症
。

4 含硒活性物质的应用

植物可以从土壤中吸收硒
,

对硒进行初步富集
,

人和动物从摄人食物中获得硒
。

由于硒在地壳 中的

低丰度
,

使得地球上的大部分地方处于缺硒状态
,

在

我国除湖北恩施
、

陕西紫阳两地是天然富硒地区外
,

全国有 72 %的地区为不 同程度的缺硒区
。

但除非医

疗需要
,

低硒地区生活的人群并不适宜采用硒化合

物来补充硒
,

通过食物链转化从中获取适量营养硒

才是一种安全
、

可行的方法
。

常见食物含硒高低顺序

为
〔10j :

动物 内脏> 鱼类 >蛋 > 肉> 油料> 豆类 >粮食 > 蔬

菜 >水果
。

植物食品中芝麻
、

花生
、

觅菜
、

黄花菜
、

淡

菜
、

园忽中含硒量较高
,

因此食物多样化
,

维持营养

均衡
,

是满足人体微量元素需求
,

维持健康的关键一

环
。

近年来
,

为寻找用于疾病治疗的含硒药物
,

人们

合成了大量具有生物活性的有机硒化合物
,

包括硒

醚
、

含硒杂环
、

二硒醚以及硒氟四大类
。

其中抗氧化

药物依布西琳 ( E bs el en )以及抗病毒
、

抗肿瘤药物硒

哇吠喃 ( eS len az
o fu ir n) 已分别进人三期和一期临床

研究
。

M ay 等人 〔2 2〕对苯基氨基乙酞硒 ( PA E S e
)进行

了结构修饰
,

成功合成了第一个 口服有效的抗高血

压的药物一 H O M e

PA E eS
。

但 目前药用硒化合物多处

于实验室研究阶段
,

达到临床运用 尚需大量工作
。

通过植物转化和富集
,

从而提供安全
、

高效的补

硒物质得到了大量的研究
,

目前已获得多种富硒营

养物质
。

其中硒多糖的研究和开发有望成为一类功

效卓著的临床药物和保健品〔23 〕
。

多糖具有复杂的

生物活性
,

是一种广普的免疫促进剂
,

具有免疫调节

功能
,

而且有抗感染
,

抗辐射
,

抗凝血
,

调节细胞生长

与衰老
,

控制细胞分裂与分化
,

促进核酸与蛋白质的

合成等功能
。

硒多糖作为一种有机硒化合物
,

兼有多

糖与硒二者的活性
,

是生物体将无机硒转化为有机

硒的有效途径之一
。

研究证明硒多糖的活性普遍高

于多糖和硒
,

更易于生物体吸收和利用
。

另外现已开

发 出了富硒酵母
、

富硒螺旋藻
、

富硒灵芝
、

富硒茶叶
、

富硒大米等富硒食物
,

可作为人们 日常补硒的安全

的保健品
。

致谢
:

感谢李运军副教授的指导 !
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